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TÓM T ẮT  

Mục tiêu: ðánh giá hiệu quả và tác dụng thuốc tiêu sợi huyết trong ñiều trị ñột quỵ thiếu máu 
tại Bệnh Viện Nhân Dân Gia ðịnh. 

Phương pháp: tiền cứu, mô tả 15 trường hợp.  
Kết quả:  Trong 2 năm  2004-2006, trong số 15 trường hợp, có 11 trường hợp ñược dùng rtPA với 

liều 0,9 mg/kg và 4 trường hợp với liều 0,7-0,9 mg/kg. Số bệnh nhân trở về bình thường trong 24 
giờ ñầu là 5 trường hợp (33,3%), có 9 trường hợp còn sống >90 ngày, 4 trường hợp còn ñang theo dõi 
<90 ngày, không có biến chứng xuất huyết não trong 36 giờ ñầu, một trường hợp tử vong, chưa thấy 
trường hợp nào tái phát. 

Qua 15 trường hợp dùng thuốc tiêu sợi huyết, nhận  thấy kết quả lâm sàng cải thiện tốt, giảm tàn 
phế, cải thịên ñược ñiểm số NIHSS, bệnh nhân xuất viện sớm, không có trường hợp nào xuất huyết 
não. 

ABSTRACT 

 FIBRINOLYTIC THERAPY WITH  rtPA IN ACUTE ISCHEMIC STROKE: A PRELIMINARY REPORT OF 
15 CASES  

Objective: To evaluate effects and complications of rtPA for treating  acute ischemic stroke at Nhan Dan 
Gia ðinh hospital.  

Methods: Prospective, descriptive pilot study. 
Results: During 2 years (2004-2006), 15 cases were enrolled to receive rtPA as a fibrinolytic treatment. 

Among them, 11 cases were received rtPA dose of 0,9 mg/kg and 4 cases of 0,7-0,9 mg/kg. Five patients 
(33,3%) recovered during the first 24 hours after giving rtPA, 9 survived >90 days, 4 are being followed up 
with the duration <90 days. One death was recorded No intra-cranial hemorrhage occurs during the first 36 
hours after starting rtPA. 

Over 2 years using rtPA as a fibrinolytic treatment, we learned that rtPA has provided clinical 
improvement for patients with acute ischemic stroke such as disability alleviation at discharge, shortened 
hospital stay, and no occurrence of  intracranial hemorrhage during the first 36 hours after starting rtPA.  
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I-ðẶT VẤN ðỀ  

           Kinh tế phát triển, nên tuổi thọ ñược nâng cao, nhưng các yếu tố nguy cơ như tăng huyết 
áp, tiểu ñường, thuốc lá, tăng mỡ máu, ít hoạt ñộng thể lực, gây ñe doạ hệ thống tim mạch trong 
ñó mạch máu não bị tổn thương càng lúc càng nhiều.  
           Từ năm 1992,  nhiều Trung tâm ðột quỵ ñã ñược ra ñời tại Mỹ như các cơ sở của 
những trường ñại học nổi tiếng Stanford, Washington, Iowa(1-3) ñể ñi sâu nghiên cứu bệnh mạch 
máu não. Ngoài vấn ñề cấp cứu bệnh nhân (BN), các Trung tâm ðột quỵ còn giải quyết phòng 
ngừa cấp I và II (trị liệu thuốc, thay ñổi lối sống, sửa chữa các tổn thương mạch máu như ñặt stent 
ñộng mạch cảnh, …), ñào tạo các chuyên viên về ñột quỵ, nhằm cung cấp cho các tuyến y tế.  
         Năm 1996, Cơ quan Quản lý Thực và Dược phẩm Hoa Kỳ (FDA) ñã công nhận thuốc 
tiêu sợi huyết rtPA (recombinant tissue Plasminogen Activator) (tên thương mại là Activase [của 



Genentech] và Actilyse [của Boehringer Ingelheim]) trong ñiều trị ñột quỵ thiếu máu não. Kể từ 
ñây, ñã có nhiều công trình nghiên cứu ứng dụng thuốc này có hiệu quả với ñiều kiện tuân thủ các 
qui ñịnh của NINDS (National Institute of Neurological Disorders and Stroke).(4-7)  
            Sự hiểu biết sâu sắc về sinh lý bệnh học(8) của ñột quỵ thiếu máu não cấp do huyết khối ñã 
cho thấy trong 6 giờ ñầu kể từ khi khởi phát triệu chứng có thể cứu sống tế bào não vùng tranh tối 
tranh sáng (penumbra). 
            Hiện nay ở nước ta tuy chưa hình thành các Trung tâm ðiều trị ðột quỵ, chưa có chuyên 
viên chăm sóc ñột quỵ, dù nhu cầu ñược ñiều trị rất lớn và BN có khả năng chi trả chi phí thuốc 
tiêu sợi huyết rtPA. Trong hai năm qua (2004-2006), tại Bệnh Viện Nhân Dân Gia ðịnh ñã 
nghiên cứu sử dụng rtPA ñể ñiều tr ị cấp cứu cho 15 trường hợp ñột quỵ thiếu máu não nhằm 
rút  kinh nghiệm xử trí.  

II-PHƯƠNG PHÁP NGHIÊN CỨU  

             Phương pháp nghiên cứu: Tiền cứu, mô tả 15 trường hợp ñột quỵ thiếu máu não. Hầu hết 
các trường hợp ñược bác sĩ  khoa cấp cứu thông báo khi BN nhập viện, và ñể tranh thủ thời gian 
tại khoa cấp cứu thực hiện lấy máu làm xét nghiệm và theo BN ñến phòng chẩn ñoán hình ảnh 
ñọc kết quả sớm trên máy CT. Sau ñó, quyếtñịnh sử dụng liều thuốc bolus và truyền tĩnh mạch 
qua bơm tiêm tự ñộng ngay tại khoa cấp cứu khi có chỉ ñịnh, dùng thang ñiểm NIHSS (National 
Institutes of Health Stroke Scale) ñể theo dõi diển tiến bệnh và dùng thang ñiểm mRS 
(modified Rankin Score) ñánh giá phục hồi chức năng của BN.(9,10)   
Các BN ñược ñưa vào nghiên cứu khi thỏa các ñiều kiện sau ñây:(11-16) 
                       Bốn ñiều kiện chấp thuận: 

1- Từ khi khởi bệnh ñến khi dùng thuốc dưới 3 giờ.  
2- Tuổi ≥18.  
3- Thang ñiểm ñột quỵ NIHSS> 4 ñiểm. 
4- CT-scan không cản quang: không có dấu xuất huyết não, dấu giảm ñậm ñộ<1/3 vùng nuôi 
 của ñộng mạch não giữa (hypodense<1/3 MCA). 

                        Mười lăm ñiều kiện loại tr ừ: 
1- ðột quỵ hoặc chấn thương ñầu nặng trong vòng 3 tháng trước. 
2- Phẫu thuật hoặc chấn thương nặng trong vòng 14 ngày trước. 
3- Bệnh sử có xuất huyết nội sọ, dị dạng ñộng-tĩnh mạch (AVM), phình mạch não. 
4- Xuất huyết tiêu hoá-ñường niệu trong vòng 21 ngày trước. 
5- Chọc dò tuỷ sống hoặc chọc ñộng mạch mà không nén ép trong vòng 1 tuần. 
6- Triệu chứng nhẹ hoặc hồi phục nhanh. 
7- Huyết áp tâm thu >185 mmHg hoặc huyết áp tâm trương >110 mmHg hoặc ñòi hỏi 

ñiều tr ị hạ áp tích cực (thuốc qua ñường tĩnh mạch) ñể hạ huyết áp BN ñến giới hạn 
cho phép.    

8- Co giật lúc khởi phát. 
9- Tri ệu chứng xuất huyết dưới nhện. 
10- Nhồi máu cơ tim gần ñây (trong vòng 6 tuần). 
11- Dùng thuốc kháng ñông hoặc prothrombin time (PTT) >15 giây (INR >1,7). 
12- Dùng heparin trong vòng 48 giờ trước khi ñột quỵ khởi phát và PTT tăng     
13- Tiểu cầu <100.000/ mm3      
14- ðường huyết <50 mg/dL (2,7 mmol/L) hoặc >400 mg/dL (22,2 mmol/L). 
15- Phụ nữ có thai hoặc ñang nuôi con bằng sữa mẹ.  

Chống chỉ ñịnh tương ñối:  
- Nhồi máu mơ hồ (subtle) >1/3 vùng tưới máu của ñộng mạch não giữa (thùy trán và thùy ñính). 
- ðiểm ñột quỵ NIHSS >22 (do tăng nguy cơ cao xuất huyết não). 

III- KẾT QUẢ 



1) ðặc ñiểm bệnh nhân (BN): 
- Giới tính: Nam: 8 BN, Nữ: 7 BN.  
- Tuổi: từ 27 – 79 tuổi (54,1)  
Tiền căn: 
- Tăng huyết áp 10 trường hợp (10/15). 
- Hút thuốc: 5 trường hợp,  
- Rung nhĩ: 4 trường hợp,  
- Tiểu ñường type 2: 2 trường hợp,  
- Tiền căn ñột quỵ >3 tháng: 1 trường hợp. 

2/Thời gian ñiều trị  
- Thời gian trung bình từ lúc khởi bệnh ñến  dùng thuốc: 123,3 phút  
     - Thời gian từ khởi phát ñến cấp cứu: 15-95 phút (trung bình 45,3)  
- Cấp cứu trị liệu thuốc trung bình: 78 phút (từ lúc ñến cửa bệnh viện ñến lúc cho thuốc) 

Giờ ñến khoa c ấp cứu:  
Có 6 trường hợp ñến vào buổi sáng (5g – 10g), 7 trường hợp chiều (11g – 15g), 2 trường hợp xế 
chiều (16g – 21g), ña số BN ñến vào buổi sáng và chiều (87%). 
- Chỉ có 1 trường hợp ñược chuyển ñến bằng xe cấp cứu.  

Thời gian t ừ khi vào c ấp cứu ñến lúc cho rtPA: 
- 3 trường hợp ñến sớm 20-30 phút nhưng  phải mất 120 phút sau mới ñược dùng thuốc (do vấn 
ñề kinh tế).  
- 2 trường hợp ñến khoa cấp cứu trong 90 phút  và ñược sử dụng sớm trong 25- 65 phút.  
- Các trường hợp còn lại thì thời gian từ nhà ñến cấp cứu và thời gian sử dụng thuốc là hợp lý.                                     

Thời gian theo dõi BN: 
- <3 tháng: 4 trường hợp theo dõi  
- >3 tháng: 10 trường hợp theo dõi 
(>12 tháng: 4 trường hợp không tái phát)  
-1 trường hợp hấp hối xin về.  

3) Kết quả CT lúc nhập viện  
          ðánh giá CT dựa trên tiêu chuẩn những biến ñổi sớm trên CT (Early CT Changes in Acute 
Ischemic Stroke) theo luật một phần ba.(4,6,17,18)    
       - Bình thường: 6/15 trường hợp (40%) 
       - Xoá rãnh võ não (Loss of sulci): 2/15 trường hợp (13%) 
       - Xoá biên giới chất trắng-xám (Loss of gray-white matter): 2/15 trường hợp (13%)  
       - Giảm ñậm ñộ chất trắng (Acute hypodense of white matter): 4/15 trường hợp (27%) 
       - Hiệu ứng khối (Mass effect): 1/15 trường hợp (6%). ðây là một trường hợp nặng có giảm 
ñậm ñộ>1/3 vùng nuôi của ñộng mạch não giữa, sau ñó khi kiểm tra CT lại cho thấy giảm ñậm ñộ 
chất trắng và tăng ñậm ñộ ñông mạch não giữa chiếm ưu thế (phần  M1 và M2 của ñộng mạch 
não giữa). 
       - Tăng ñậm ñộ ñộng mạch não giữa (Hyperdense of MCA): 5/15 trường hợp (33%) 

4) Tuổi và ñáp ứng ñiều trị  
>65 tuổi: có 3/5 BN ñáp ứng tốt với ñiều trị, một  trường hợp ñáp ứng không tốt: thang ñiểm 
NIHSS >20 lúc nhập viện và sau 24 giờ vẫn >20 ñiểm.  
<65 tuổi: 10 trường hợp ñều ñáp ứng tốt (66,6%). 

5) Liều lượng. 
        Trong 11 trường hợp, liều ñược dùng là 0,9 mg/kg có 2 trường hợp (trường hợp số 1 và 7) 
NIHSS trở về bình thường sau 24 giờ (2/15= 13%). 4/11 trường hợp với thang ñiểm NIHSS nhập 
viện là: 7, 12, 18, 7 nhưng khi xuất viện có mRS bình thường (36%). Một trường hợp hấp hối xin 
về có thang ñiểm NIHSS lúc nhập viện >20 ñiểm.   
       Do cân nặng BN thấp, trong khi một lọ thuốc Actilyse chứa 50 mg, nên có 4 trường hợp ñược 
dùng liều từ 0.7mg/kg - <0.9mg/kg. Kết quả cho thấy NIHSS giảm chậm ở 3 trường hợp, nhưng 



về sau ñều có mRS ≤3. Còn 1 trường hợp với NIHSS = 0 sau 24 giờ ñiều trị (1/4= 25%). Tỷ lệ ra 
viện bình thường thấp hơn ở liều 0,9mg/kg, nhưng tất cả dự hậu ñều tốt. 

6)Dự hậu 
- Nằm viện ≤7 ngày: 6 trường hợp (6/15= 40%). 
- Trở về bình thường với mRs= 0 là 5 trường hợp. 
- Dự hậu tốt: 13 trường hợp,  
    Dự hậu xấu: 2 trường hợp với thang ñiểm NIHSS lúc nhập viện >20: 1 trường hợp hấp hối 
trước khi ra viện có mRS ≥5 sau khi nằm viện 6 ngày và 1 trường hợp nằm viện 35 ngày với mRS 
là 3 trước ra viện.  

IV) BỆNH ÁN 2 TRƯỜNG HỢP ðẶC BIỆT 

1) Trường hợp 1 (trẻ tuổi NIHSS >20) ñáp ứng tốt với trị liệu. 
BN nữ  39 tuổi, nhập viện ngày 13/03/2006, 2 giờ trước nhập viện BN yếu liệt nửa người phải, 
nói ñớ, liệt VII trung ương phải, Babinski dương tính bên phải, thang ñiểm NIHSS = 22 ñiểm, 
mạch 76 lần/phút, huyết áp 138/80 (mmHg), nhiệt ñộ 37oC, nhịp thở 20 lần/ phút. Tiền căn cao áp 
huyết khoảng một năm, không ñược trị liệu. Xét nghiệm khẩn: TQ= 14 giây, TCK= 25,3 giây, 
INR= 1,3, tiểu cầu 202.G/L, ñường huyết 139mg%, ECG= nhịp xoang ñều tần số thất 75 
lần/phút, CT (Hình 1 & 2). 
Hình 1, Hình 2:  Xoaù  daõ i ru- ban thuyø  ñaõ o T . Xoaù ,  giaûm ñaä m ñoä  nhaâ n beø o T                                  
 
 

   
 
       Sau 24 giờ trị liệu, thang ñiểm NIHSS là 11 và sau tám ngày nằm viện, thang ñiểm chức 
năng mRS= 1 và sau 1 tháng, mRS= 0 

2) Trường hợp 2 (lớn tuổi, NIHSS >20) 
BN nữ 79 tuổi, nhập viện 18/11/2005, 20 phút trước khi nhập viện  BN ñột ngột bị ñột quỵ liệt 
nửa người phải, tiếp xúc khó, không nói chuyện, thang ñiểm NIHSS = 22. Tiền căn bị cao huyết 
áp một tháng nay có theo dõi ñiều trị. Xét nghiệm: ñường huyết: 116mg%, TQ= 12.8 giây, TCK= 
25.5 giây, INR= 0.93, tiểu cầu=321.G/L, ECG nhịp xoang ñều tần số 75lần/phút. Mạch: 
80lần/phút, huyết áp 170/100 mmHg.  
BN này lớn tuổi tuy không chống chỉ ñịnh dùng rtPA nhưng thang ñiểm NIHSS= 22 lúc nhập 
viện. Làm CT scans thấy có tăng ñậm ñộ ñộng mạch não giữa bên trái và giảm ñậm ñộ nhẹ trên 
một phần ba  bán cầu não trái do ñộng mạch não giữa nuôi (hình 3)  
                             
                    
 

 



 
 
 
 
 
                                     Hình 3: T aê ng ñaä m ñoä  ñoä ng maï c h naõ o giöõ a T  
 
 
 

                             
 
là một chống chỉ ñịnh tương ñối, nhưng với sự ñồng tình của thân nhân nên BN ñược cho thuốc 
rtPA vào lúc 145 phút sau khi khởi bệnh, 24 giờ sau không thấy cải thiện và chụp CT Scans lại 
thấy giảm ñậm ñộ lớn hơn 1/3 bán cầu phải (hình 4, hình 5).  
 
 
 

 
 

 



Hình 4: Giaû m ñaä m ñoä  ñoä ng thaù i döôn g T         Hình 5: Giaû m ñaä m ñoä  c aû baù n c aà u ñaï i naõ o T  vaø  
                                                                                         hieä u öù ng khoá i T   
 
            Sau sáu ngày nằm viện, BN không cải thiện và về trong tình trạng hấp hối. 
V) BAØN LUAÄN  
             Năm 1995, nghiên cứu NINDS,(14)  ngẫu nhiên, có ñối chứng với giả dược gồm hai phần: 
Phần 1 nghiên cứu trên 291BN cho thấy không có khác biệt có ý nghĩa về sự cải thiện thần kinh 
trong 24 giờ giữa nhóm dùng thuốc rtPA và giả dược mặc dù lợi ích thấy rõ trong nhóm rtPA khi 
theo dõi trong ba tháng về tất cả các kết cục. Ích lợi lâu dài về lâm sàng của của rtPA (ở nghiên 
cứu phần 1) ñược xác ñịnh ở phần 2: có ít nhất 30% BN dùng rtPA ít khả năng hoặc không bị tàn 
tật sau ba tháng theo thang ñiểm ñánh giá. Xuất huyết não có triệu chứng trong 36 giờ sau khi 
khởi phát ñột quị là 6,4% ở BN dùng rtPA nhưng chỉ  có 0,6% ở BN dùng giả dược. Tỷ lệ tử 
vong sau ba tháng là 17% ở nhóm rtPA và là 21 % ở nhóm giả dược (p=0.03).  
             Nghiên cứu STARS(16) năm 1997-1998 sử dụng  rtPA trên 389 BN với tuổi trung bình 69 
(28-100). Kết cục ñược ñánh giá bằng thang ñiểm mRS. Kết quả cho thấy thời gian trung vị từ ñột 
quỵ khởi phát ñến khi dùng thuốc rtPA là 2 giờ 44 phút, thang ñiểm NIHSS trung vị là 13. Sau 30 
ngày, tỷ lệ tử vong là 13%,  35% số BN có cải thiện mRS (0-2). Xuất huyết não sau 3 ngày là 
3,3% trong ñó có 7 BN tử vong. Xuất huyết não không triệu chứng sau 3 ngày 8.2%. Kết quả 
nghiên cứu này chứng tỏ việc sử dụng tPA trong ñiều trị ñột quỵ cho kết cục khả quan và tỷ lệ 
xuất huyết não thấp. 
             Qua 15 trường hợp nghiên cứu tại BVND nhận thấy tuổi cao của BN không là chống chỉ 
ñịnh dùng thuốc. Thuốc dùng từ  0.7- 0.9mg/kg vẫn có hiệu quả. Không có trường hợp nào xuất 
huyết trong 36 giờ ñầu  sau khi dùng thuốc. Hai trường hợp với thang ñiểm NIHSS >20 là chống 
chỉ ñịnh tương ñối (2/15) có dự hậu xấu. Có 33% số BN, thang ñiểm NIHSS lúc nhập viện 7-18 
trở về bình thường trước khi ra viện. Một trường hợp dự hậu xấu (1/15= 7%). 

VI- KẾT LUẬN 

      Tuy số trường hợp ít ỏi, nhưng liệu pháp rtPA có hiệu quả trên 13/15 BN, dù rằng vẫn nhiều 
lo âu cho sự xuất huyết não. Tuy nhiên, cần thận trọng không dùng thuốc ở BN có NIHSS >20 
ñiểm. Ở các BN này thường có nhồi máu não>1/3 vùng nuôi của ñộng mạch não giữa (nhất là có 
tăng ñậm ñộ ñộng mạch não giữa một bên, cần truy tìm vùng giảm ñậm ñộ kèm theo). 
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